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論文内容要旨
 肝炎B抗原(HBs抗原)自体は肝炎Bウイルス(HBV)の外被に相当するリポタンパク質でHBV
 の感染者血液中に見いだされHBVの感染マーカーとしてHBs抗原の有無が検べられている。
 HBs抗原はB型肝炎との関連が見いだされる以前に少量の脂質を含むタンパク質で直径20nm
 球型粒子であることが報告されている。
 HBs抗原20nm粒子の性状を明らかにする目的でHBs抗原キャリヤー混合血漿を材料とし
 密度勾配遠心法を用いてHBs抗原の大量精製を行なった。この精製HBs抗原を用いて分析用超
 遠心機による沈降定数および分子量の測定,脂質組成,脱脂後のタンパク質部分の抗原性の証明,
 脱脂HBs抗原への脂質添加による脂質複合体の再生について検討を行なった。
 HBs抗原20nm粒子の沈降係数はごくわずかに濃度依存性を示すが沈降定数40、5の値を得
 た。分子量は44000rpm,24時間の遠心で平衡濃度分布パターンを得,パターン解析より分
 子量2.74×106を算定した。
 脂質含量は総脂質23.0%そのうち単純脂質19,3%,リン脂質78.7%の値を得た。リン脂
 質中約80%はホスファチジルコリンで他にコレステロールエステル含量よりも遊離コレステロ
 ールの割合が高い組成の高密度リポタンパク質として測定された。
 HBs抗原のタンパク質部分の性状は脱脂したHBs抗原を用いて測定を行なった。脱脂HBs抗
 原の電子顕微鏡による粒子の観察では塊状連鎖状の不定型な粒子となり,塩化セシウム溶液に不
 溶で寒天ゲル内拡散が著しく低下した。ショ糖溶液中での密度は1.22～1.24現/躍でタンパ
 ク質としての密度を示しており血球凝集阻止反応による抗原価の測定で脱脂前に比べ1/2に低下
 がみられた。抗体産生能についても約1/10に低下が認められた。
 UVスペクトル吸収では脱脂前とほぼ同じ吸収を示した。この脱脂HBs坑原にHBs抗原より
 抽出した総脂質の添加を行ない得られた脂質複合体について性状測定を行なった。粒子観察では
 HBs抗原20nm粒子とほぼ同じ粒子に再生され再生HBs抗原は塩化セシウム溶液に可溶となり
 また寒天ゲル内拡散も回復が認められた。塩化セシウム溶液中での密度はHBs抗原の密度L18
 ～1,229/誠と同様な値を示した。抗原性についても脱脂前の力価に回復が認められた。この
 ことは脂質添加により一定の大きさの粒子に再生されたため抗HBs抗体との反応の場が元通り
 に現れたためと考えられる。
 HBs抗原の脂質含量がヒト血清高密度リポタンパク質に相当した脂質含量であり脱脂ヒト血清
 高密度リポタンパク質での脂質添加による粒子再生と同じことが脱脂HBs抗原でも認められた。
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 審査結果の要旨
 本論文はB型肝炎の患者血清中に大量に見出される,HBsAgを表面抗原として担う,小型球
 形粒子の物理化学的性状を特に脂質組成の面から明らかにしたものである。
 主として密度勾配遠心法を用いて精製した小型球形粒子の分子量は2.74×106で23.0%の
 リピドを含み,脂質の分析結果はヒト血清中に正常に認められる高密度リポ蛋白質(HDI、)との
 類似性を示すが遊離コレステロール量が高い。脱脂により坑原性は若干減弱するが,アポ蛋白は
 明らかに抗原性を保持する。なお小型粒子から抽出した総脂質や人工的につくった燐脂質の添加
 により再構成が可能で,CsG1中の密度も抗原性も脱脂前と同様に回復した。
 以上本論文は小型球形粒子の物理化学的性状を明らかにした点,学位授与に値するものと認め
 る。
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